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Ketoprofen merupakan obat antiinflamasi nonsteroid yang sering digunakan sebagai analgesik pasca 
operasi yang belum bisa menerima pemberian obat secara oral sehingga ketoprofen diformulasikan dalam 
bentuk sediaan gel rektal agar efek terapeutiknya dapat dicapai dengan cepat akan tetapi ketoprofen 
memiliki kelarutan yang rendah. Tween 80 merupakan surfaktan yang digunakan untuk meningkatkan 
kelarutan ketoprofen. Tujuan dari penelitian ini adalah mengetahui pengaruh Tween 80 terhadap mutu 
fisik dan laju pelepasan gel rektal ketoprofen. Evaluasi mutu fisik terhadap sediaan meliputi uji 
organoleptis, homogenitas, uji daya sebar, uji viskositas dan uji pH. Uji pelepasan ketoprofen ditetapkan 
dengan Franz diffusion cell menggunakan membran whatman 0,45µm dan larutan dapar fosfat pH 7,4 
sebagai media reseptor. Kadar ketoprofen ditentukan dengan spektrofotometer UV-VIS. Hasil penelitian 
menunjukkan bahwa profil pelepasan ketoprofen dipengaruhi oleh konsentrasi Tween 80, semakin besar 
konsentrasi Tween 80 menyebabkan nilai fluks pelepasan semakin besar. Tween 80 dengan konsentrasi 
1%, 2,5%, 5%, 7,5% menghasilkan fluks pelepasan berturut-turut sebesar 111,660; 155,465; 449,648; 
644,853 µg/cm2/jam1/2. Berdasarkan analisa statistik dengan Anova menunjukkan perbedaan nilai fluks 
secara signifikan (p<0,05). 
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Formulation of Ketoprofen Rectal Gel with Tween 80 as  
Solubility Enhancer 
 
Ketoprofen is a non steroidal anti-inflammatory drugs,often used as a post operative analgesic for the 
patient which is oral drug delivery, so ketoprofen should be formulated in rectal gel dosage forms that their 
therapeutic effect can be achieved quickly and has a low solubility. Tween 80 is a surfactant that is used to 
improve the solubility of ketoprofen. The purposes of this study were to determine the effect of Tween 80 
on the release of ketoprofen and the physical quality of rectal gel. Evaluation of physical quality of the 
preparation includes organoleptic test, homogeneity test, spreadability test, viscosity test and pH test. The 
release of ketoprofen determined by Franz diffusion cell using whatman membrane 0.45µm and a solution 
of pH 7.4 phosphate buffer as receptor media. The amount of ketoprofen pass in through the membrane 
was determined by UV-VIS spectrophotometer. The results showed that the release profile of ketoprofen 
was affected by the concentration of Tween 80, the greater the concentration of Tween 80 the greater the 
value of flux release. Tween 80 at the concentration 1%, 2.5%, 5%, 7.5% produce release flux values of 
111.660; 155.465; 449.648; 644.853µg/cm2/hour1/2. Statistical analysis by Anova of difference release 
flux values of each formula were significantly different (p<0.05). 
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PENDAHULUAN
Ketoprofen merupakan senyawa obat 
antiinflamasi nonsteroid (OAINS) turunan asam 
fenilalkanoat yang bekerja sebagai antiinflamasi, 
antipiretik, analgetik, dan secara luas digunakan 
sebagai antireumatik (Hosny 
Berdasarkan daftar obat esensial nasional 
(DOEN) tahun 2008 ketopro
sebagai analgesik non narkotik dengan dosis 100 
mg digunakan pada pasien pasca operasi yang 
belum bisa menerima pemberian obat secara oral 
dan tidak mengiritasi lambung
2008). Pemberian k
memiliki efek samping pada gastrointestinal 
seperti perdarahan saluran cerna bagian atas, 
ulkus, obstruksi, dispepsia, dan 
mengatasi kelemahan tersebut 
memberikan obat melalui rektal.
merupakan salah satu tempat yang 
digunakan untuk penghantaran obat. Rute rektal 
merupakan salah satu rute pemberian alternatif 
untuk obat yang memiliki kelemahan apabila 
diberikan secara per oral dapat mengiritasi 
saluran cerna
Ketoprofen merupakan obat yang termasuk
dalam kelompok 
Classification Systems
memiliki kelarutan rendah dan permeabilitas 
tinggi.Kelarutan obat berkaitan dengan proses 
absorbsi dan bioavailabilitas dalam tubuh yang 
dapat menentukan efek farmakologi.
obat yang rendah juga mempengaruhi laju 
disolusi dan kadar obat dalam tubuh (Rencber,
Karavana, and
dalam meningkatkan kelarutan obat yaitu dengan 
menambahkan surfaktan dalam proses formulasi
(Yadav, Kondawar, 
merupakan surfaktan nonionik yang dapat 
menurunkan tegangan 
medium sehingga dapat meningkatkan kelarutan. 
Bentuk sediaan yang dapat diberikan melalui 
rektal yaitu gel. Gel memiliki keuntungan 
dibandingkan bentuk sup
tidak membutuhkan waktu untuk
suhu tubuh (37°C)
gel dapat menempel dan menyebar dalam muk
rektum bercampur dengan cairan rektum, 
memiliki pelepasan obat yang baik sehingga 
proses absorbsi le
obat lebih cepat (El
2013).HPMC merupakan salah satu 
yang dapat digunakan dalam sediaan rektal
Berdasarkan penelitian sebelumnya Tween 80 
dengan konsentrasi 2,5% dan 5% dapat 
meningkatkan j
lebih besar dalam gel transdermal dengan polimer 
methyl cellulose
menggunakan surfaktan asam oleat (Samy 
2013). Sedangkan Tween 80 dengan konsentrasi 
1%, 5%, dan 10% dapat meningkatkan jumlah obat 
terlepas natrium diklofenak lebih besar dalam 
basis gel natrium metilselulosa dibandingka
menggunakan surfaktan dimetil
  
 (Allen, 2009). 
 Ozyazici,
and
 serta memungkinkan polimer 
bih cepat terjadi, dan mula kerja 
umlah obat terlepas ketoprofen 
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perbedaan konsentrasi surfaktan Tween 80 










Viskometer Brookfield, pH meter, t





Interbat), HPMC, Tween 80, gliserin, metil 
paraben, propil paraben, membran Whatman 
0,45 µm (PT. Ind
 
Pembuatan gel rektal ketoprofen
tertera pada tabel 1, metil paraben dan propil 
paraben dilarutkan dalam air panas dan 
ditambahkan gliserin. Campuran tersebut 
ditambahkan ke dalam gel HPMC yang telah 
mengembang sempurna. Gel HPMC dibuat 
dengan cara ditaburkan dalam 2/3 bagia
panas dan 1/3 bagian air dingin sebanyak 20 kali 
bobot HPMC kemudian didiamkan selama 24 
jam. 




Evaluasi mutu fisik gel rektal
dilakukan meliputi uji organoleptis dengan 
melakukan pengamatan secara langsung warna, 
bentuk dan bau dari sediaan.
dilakukan dengan mengamati ada tidaknya 










2011). Berdasarkan latar belak
ilakukan penelitianmengenai pengaruh 
 dengan basis gel HPMC sebesar 3 
 
Alat yang digunakan dalam penelitian ini 
Spektrofotometer UV
 yang dimodifikasi (Departemen Teknik 
-Institut Teknologi Bandung), Stirer, 
 
 
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini 





Evaluasi mutu fisik gel rektal yang 
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 laju pelepasan gel rektal 
-1900, Jepang), 
ketoprofen (diperoleh dari PT. 
ofa), dan bahan kimia lainnya.
 telah
membentuk massa gel yang
Rektal 
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dilakukan dengan cara mengamati diamater 
penyebaran gel setelah diberi pemberat sejumah 
125 gram dan didiamkan selama 1 menit, 
tujuannya 
menyebar gel ketika digunakan. Uji viskositas 
dilakukan dengan menggunakan alat viscometer 
brookfield dengan meletakkan sejumlah 100
sediaan dalam beaker glass dan dilakukan 
pengaturan kecepatan serta ukuran spindel. Uji 
pH sediaan dilakukan dengan menggunakan alat 
pH meter yang telah dikali
standar  pH 4 dan pH 7,
dicelupkan ke dalam
sediaan akan tertera pada layar.
 
Validasi metode penetapan kadar gel 
rektal  
Penetapan panjang gelombang
Panjang gelombang maksimum ditentukan 
dengan cara larutan baku pada konsentrasi tengah 
(9 μg/mL) diamati dengan spektrofotometer UV
Vis pada panjang gelombang dengan rentang 200
400 nm dalam pelarut dapar fosfat pH 7,4.
Ketoprofen memberikan serapan maksimum pada 
panjang gelombang 260 nm.
 
Linieritas  
Pembuatan larutan baku induk dengan cara 
ketoprofen sebanyak 25 mg dilarutkan dengan 
dapar fosfat pH 7,4 dalam labu takar 100 ml 
sehingga diperoleh konsentrasi 250 µg/ml. Dari 
larutan baku induk
menjadi 8 konsentrasi
7; 9; 11; 13; 15
 
Akurasi dan Presisi
Uji akurasi untuk penetapan k
ketoprofen menggunakan 3 tingkat konsentrasi 
yaitu 80%, 100%, dan 120%. Sejumlah bahan aktif 
pada konsentrasi tersebut ditambahkan dengan 
matriks gel kemudian dilarutkan dalam dapar 
fosfat pH 7,4 dan dilakukan pengenceran hingga 
diperoleh rentang kons
presisi penetapan kadar ketoprofen menggunakan 
konsentrasi 100%.
 
Penetapan kadar ketoprofen dalam gel 
rektal 
Sampel gel rektal sebanyak 500 mg yang 
setara dengan 10 mg ketoprofen dilarutkan 
dengan dapar fosfat pH 7,4
ml. Kemudian dilakukan pengenceran sehingga 
diperoleh konsentrasi 9µg/ml.
 
Uji pelepasan secara In vitro
Uji pelepsan secara 
alat Franz diffusion cell
dan volume kompartemen reseptor 30 ml
berisi dapar fosfat pH 7,4
gel ditimbang sebanyak 3 gram 
kompartemen donor dan membran 
0,45 µm digunakan sebagai pemisah antar 
kompartemen. Pengambilan cuplikan sampel 





 µg/ml.  
 
 
dengan Peningkat Kelarutan Tween 80
brasi dengan







entrasi 7; 9; 11 µg/ml. Uji 




dengan luas area 3,14 cm


















60; 90; 120 menit. Penentuan kadar sampel 
ditentukan dengan spektrofotometer UV
 
HASIL DAN PEMBAHASAN
Evaluasi mutu fisik gel rektal 
masing sediaan tidak terdapat perbedaan secara 
penampilan fisi
gel, berwarna putih dan tidak berbau
evaluasi homogenitas terhadap masing
formula gel rektal ketoprofen menunjukkan hasil 
bahwa seluruh formula tidak memisah dan tidak 
terdapat butiran kasar sehingga dapat 
digo
F1,F2,F3,F4 yang mengandung Tween 80 
memiliki daya sebar yang
F5 yang tidak mengandung Tween 80









bahan lain dalam formula yang dapat 
mempengar
Semakin besar konsentrasi Tween 80 yang 
ditambahkan dapat menurunkan viskositas 
sediaan,
sediaan berada dalam rentang 5,4
nilai pH tersebut masih sesuai untuk mengh








Uji pelepasan secara i
dalam sediaan gel rektal dari yang tertinggi 
sampai terendah berturut
F4, F3,
mengandung Tween 80 memiliki nilai fluks 
pelepasan yang lebih besar dibandingkan formula 
 
Hasil uji organoleptis terhadap masing
longkan 
 







Nilai viskositas yang dihasilkan dari 
 1000
uhi viskositas sediaan yaitu gliserin
hasil dapat dilihat pada tabel 3. 










Secara kualitatif fluks pelepasan ketoprofen 
 F2, F1 dan F5. Pada formula yang 
















 gel rektal yang baik memiliki 
-2000 cps (Dabbagh, 
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Tween 80 merupakan surfaktan nonionik 
yang dapat meningkatkan kelarutan obat yang 
bersifat lipofil atau sukar larut dalam air dengan 
cara menurunkan tegangan antar muka 
ketoprofen dengan medium. Jumlah obat terlepas 
pada formula yang tidak mengandung Tween 80 
yaitu F5 bernilai lebih kecil karena tidak terdapat 
bahan yang dapat membantu 
ketoprofen. Semakin besar konsentrasi Tween 80 
menyebabkan fluks pelepasan semakin besar dan 
pada konsentrasi Tween 80 terbesar yaitu 7,5% 
dalam formula tidak menyebabkan terbentuknya 
misel yang dapat menghalangi obat terlepas. 
Profil pelepa
bahwa Tween 80 tidak hanya membantu 
meningkatkan kelarutan obat tetapi juga 
meningkatkan kecepatan pelepasan obat. 
Kecepatan pelepasan obat dipengaruhi oleh 
penurunan viskositas sediaan akibat adanya 
penambahan surfaktan. Ju
ketoprofen dan kecepatan pelepasan akan 
mempengaruhi bioavailabilitas obat dalam tubuh 
karena menentukan jumlah obat yang diabsorbsi. 
Ketoprofen memiliki permeabilitas yang 
tinggi dan yang menjadi faktor penentu adalah 
kelarutan dan kec
jumlah obat terlepas seluruhnya akan diabsorbsi 
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pelepasan dan profil pelepasan dapat dilihat pada 








formula dapat mempengaruhi sifat mutu fisik gel 
rektal yaitu viskositas dan daya sebar. Formula 
yang mengandung Tween 80 yaitu F1, F2, F3, dan
F4 memiliki viskositas yang lebih rendah dan 
lebih mudah menyebar dibandingkan formula 
yang tidak mengandung Tween 80 yaitu F5. 
Semakin besar konsentrasi Tween 80 
menyebabkan viskositas semakin rendah dan 
lebih mudah menyebar.Penambahan Tween 80 
dapat mem
ketoprofen. Formula yang mengandung Tween 80 
yaitu F1, F2, F3, dan F4 memiliki fluks pelepasan 
lebih besar dibandingkan Formula yang tidak 
mengandung Tween 80 yaitu F5. Semakin besar 
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